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include  limiting  coverage  on  prescriptions,  increased  training  and  education  to  providers, 
required use of pain management contracts, and improved community resources. Solutions have 
also included the increased use of opioid partial agonists‐antagonists, like buprenorphine, and 
opioid  antagonists,  like  naloxone.  There  has  also  been  an  increase  in  the  use  of  alternative 
therapies,  such  as  physical  therapy,  massage,  and  chiropractic  adjustments.  One  ethically 
controversial therapy that is undergoing increased research recently, is the use of placebos in the 
treatment of chronic pain. While there is a considerable amount of research that corroborates 

















Pain  sensation  is  evoked  through  protopathic  pathways  carrying  temperature  and 
pressure  input  from the skin  through  the spinal  cord  to  the brain. Nociceptors are excitatory 










system,  as  well  as,  activating  the  sympathetic  nervous  system.  From  the  thalamus,  it  then 
ascends to the post‐central gyrus where location and quality are conveyed.7  
The  descending  pathway  in  pain  inhibition  appears  to  primarily  descend  through  the 
periaqueductal  gray  to  the  nucleus  raphe magnus  and  act  on  the  substantia  gelatinosa  and 









Many  quantitative  sensory  testing  studies  on  pain  show  that  many  chronic  pain 


















conscious  expectancy  or  learning  mechanisms.  Several  studies  have  tried  to  answer  this 
dispute.13 Popular theories suggest that conditioning is released to both initial expectancies and 
association‐based changes, in other words, the patients’ expectations of the treatment and their 










greater when  it  followed a  successful active  session  than when  the preceding  treatment was 













occurred  in  subjects  that  did  not  expect much  from  the  treatment.  They  theorized  that  this 
correlated with Rescorla and Wagner’s theory that prior positive experience may act to condition 
the  procedure  inducing  an  increased  analgesic  effect  following  placebo  treatment;  while  an 









stimuli,  pain was perceived  as  reduced  in  the  experimental  group,  even  though  the  stimulus 
temperature increased.  
A meta‐analysis of  studies using neuroimaging data on placebo analgesia showed that 
placebo  treatments  have  modest  effects  on  patient  reports  of  pain,  but  minimal  effects  on 
responses in nociceptive pathways.17 In the evaluation of the intensity of pain and the response 
of the nociceptive pathways, they noticed little change in imaging data, but changes in participant 






effect  on  analgesia;  however,  in  a  systemic  review  by  Fassler  et  al18  found  no  significant 
difference in interventions – whether there was a difference in intensity or invasiveness. They 
looked at twelve studies with 1,059 participants utilizing various routes of placebo. Their study 














concluded  that  placebo  could  be  used  therapeutically  by  integrating  it  into  the  therapeutic 
schedule. They conducted a systematic review of twenty‐two studies (consisting of animal and 
human studies) and  found  that placebo  integration  reduces  total drug  intake and  limits dose 
escalation over time. They found that placebos that were given after scheduled active treatment 
mimic pain reduction in both animals and humans. Their research corroborated a study by Ader 







positive  clinical outcomes. There  is also growing evidence  that  it  can modulate  the course of 
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concurrent  opioid  therapy  through  dose‐extension.  Placebo  effect  appears  to  benefit  from 
learned mechanisms, as well as, subconscious expectations as the outcomes of placebo analgesia 
are  altered  by  clinician‐patient  social  interactions,  classical  conditioning,  and  how  the 
information regarding the treatment and its outcome is framed.6,7,21  
It  is  unclear  whether  placebo  analgesia  is  acceptable  in  clinical  use.  There  still  many 
questions regarding the ethics of using placebo treatments.14,19 While a 2008 survey by Tilburt 
and  colleagues22  of  US  internists  and  rheumatologists  found  that  about  half  of  respondents 
admitted that they have prescribed a placebo to patients, there is still no consensus on whether 
it  is acceptable. There are currently  few studies on  the use of open‐labeled placebo  (placebo 
without deception), and most lack large sample sizes. The studies also appear to suffer some level 
of bias due to the Hawthorne effect, which may be unavoidable due to the inability to blind the 




verify  the  current  understanding  of  neurophysiologic  effects  on  pain  response21.  In  addition, 
longitudinal  studies with  larger  sample  sizes  utilizing  open‐label  placebo  are  needed  to  help 









analgesia as a  tool  in  the  treatment of chronic non‐cancer pain, especially  in  the presence of 
opioid dependence as a possible adjunct in decreasing opioid dosage. The current use of placebo 
in the treatment of chronic non‐cancer pain; however, should include a thorough discussion and 
mutual consensus between provider and patient. 
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